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Prufungsantrag gem. § 44 PatG ist gestellt 

@ Vorzugsweise in Form von Mikrospharulen vorliegende galenische Matrices 

<§) Zu8ammensetzungen a us 

(a) einem oder mehreren Fettalkoholen, gewahtt aus der 
Gruppe der verzweigten oder unverzwoigten Alkyialkohole 
mit 16-22 C-Atomen, 

(b) einem oder mehreren Wachsestern, 

(c) gegebenenfalls hochdtspersem Siliciumdioxid, 

(d) gegebenenfalls einen oder mehrere kosmetische und/ 
oder pharmazeutische Wlrkstoffe enthaltend, 

(e) sowie gegebenenfalls Gbliche pharmazeutische bzw. 
kosmetische Hirfs- und/oder Zusatzstoffe enthaltend. 
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Beschr ibung 

Die vorliegende Erfindung betriff t kosmetische und pharmazeutische Matrices zur Darreichung kosmetischer 
bzw. pharmazeutischer Wirkstoffe. Insbesondere betrifft die vorliegend Erfindung Matrices, welche zum 
5 Schutze gegen chemische Zersetzung empfindlicher Wirkstoffe geeignet sind. 

Insbesonder betrifft di Erfindung Wirkstofftragermatrices zur gezielten und/oder verzdgerten Freisetzung 
kosmetischer oder pharmazeutischer Wirkstoffe. Weiterhin betrifft die Erfindung Verfahren zur Herstellung 
von Wirkstofftragermatrices sowie deren Verwendung fur kosmetische und pharmazeutische Zwecke. 
SchlieBlich betrifft die Erfindung kosmetische bzw. pharmazeutische Zubereitungen, mit einem Gehalt an 
io kosmetischen bzw. pharmazeutischen Matrices. 

Die Erfindung betrifft bevorzugt die topische Application. 

Wirkstofftragersysteme fur kosmetische oder pharmazeutische Verwendungen sind an sich gut bekannt und 
weit verbreitet Beispiele fur partikulare Systeme sind Mikrokapseln, Nanokapseln und Liposomen bzw. Nioso- 
men. Das einfachste Wirkstofftr&gersystem ist die kosmetische oder pharmazeutische Emulsion, bei welcher ein 

15 Wirkstoff in die dispergierte Phase eingearbeitet ist 

Ein grobes Unterscheidungsraster fur diese Darreichungsformen ist ihre Grdfie. Die Grdfie der Mikrokapseln, 
wie auch die der dispergierten Emulsionstrdpfchen, liegt im Mikrometerbereich. Die GrdBe der Nanokapseln 
liegt im Nanometerbereich. Liposomen und Niosomen nehmen GrdBen einiger Nanometer bis einiger Mikro- 
meter ein. Niosomen stellen Varianten der Liposomen dar, welche sich durch eine besondere Membranzusam- 

20 mensetzung auszeichnen. 

Wirkstofftrfiger werden einesteils eingesetzt, urn den oder die Wirkstoffe vor Umwelteinflussen wie Oxidation 
oder Licht zu schatzen. Ein anderer Bestimmungszweck kann sein, mit Hilfe des betreffenden Tragersystems den 
oder die Wirkstoffe gezielt am Anwendungsort freizusetzen. So wird beispielsweise angestrebt, mit Hilfe von 
kosmetischen Zubereitungen auf der Basis von liposomen Wirkstoff e nicht auf der Haut verweilen zu lassen, 

25 sondern sie durch Diffusion durch die oberste in die tieferen Hautschichten zu transportieren. Dort soli sich die 
Wandung der Liposomen auflSsen und die Wirkstoffe freisetzen. WOrde der Wirkstoff ohne ein solches System 
auf die Haut aufgetragen, so wurde der Wirkstoff nutzlos oder doch grdBtenteils ungenutzt auf der Haut 
verbleiben, oder er wurde nicht optimal oder exakt am eigentlichen Wirkort zur Wirkung gelangen. 
Mikrokapseln sind rieselfahige Pulver oder Puder mit Partikeldurchmessern im Bereich von ca. 

30 1 fun— 1.000 urn. Sie werden unter Verwendung verschiedener UmhQllungsprozesse feinverteilter fester, flOssi- 
ger, sogar gasformiger Stoffe hergestellt Als Hflll- bzw. Wandmaterial werden fiblicherweise Polymere verwen- 
det Grundsatzlich bestehen Mikrokapseln also aus zwei disparaten Bereichen, dera Kernbereich und dem 
HOUbereich. 

Fur die Mikroverkapselung geeignete Herstellungsverfahren sind Phasentrennverfahren (einfache und kom- 
35 plexe Koazervation), Grenzflachenpolymerisationsverfahren (Polykondensation bzw. Polyaddition aus Disper- 
sionen) und mechanisch-physikalische Verfahren (Wirbelschichtverfahren, Sprtihtrocknung). 
Grunds&tzlicher Nachteil der herkdmmlichen Mikroverkapselung ist der relativ hohe Hersteilungsaufwand. 
Mikrospharulen sind den Mikrokapseln verwandte Systeme, bei denen eine exakte Trennung in Kern- und 
HQllbereich nicht vorliegt In ihrer Gr6Be von ca. 1 urn— 1.000 um entsprechen Mikrospharulen allerdings den 
40 Mikrokapseln. In Mikrospharulen liegt der eingebettete Wirkstoff in fester, d. h. dispergierter, oder geloster 
Form in die Tragermatrix inkorporiert vor. Mikrospharulen sind also eine Sonderform von Mikrokapseln. 

Unter kosmetischer Hautpflege ist in erster Linie zu verstehen, daB die natflrliche Funktion der Haut als 
Barriere gegen Umwelteinflusse (z. B. Schmutz, Chemikalien, Mikroorganismen) und gegen den Verlust von 
korpereigenen Stoffen (z. R Wasser, natflrliche Fette, Elektrolyte) gestarkt oder. wiederhergesteilt wird 
45 Wird diese Funktion gestdrt, kann es zu verstarkter Resorption toxischer oder allergener Stoffe oder zum 
Befall von Mikroorganismen und als Folge zu toxischen, irritau* ven oder allergischen Hautreaktionen kommen. 

Ziel der Hautpflege ist es ferner, den durch tagliche Waschen verursachten Fett- und Wasserverlust der Haut 
auszugleichen. Dies ist gerade dann wichtig, wenn das naturliche Regeneradonsverm6gen nicht ausreicht 
AuBerdem so lien Hautpflegeprodukte vor Umwelteinflussen, insbesondere vor Sonne und Wind, schfitzen und 
so die Hautalterung verzogern. Dies ist allerdings oft nur durch Einsatz kosmetisch aktiver Wirkstoffe zu bewerk- 
stelligen. Ziel der Entwicklung kosmetischer Zubereitungen ist es dann, die Wirkstoffe stabil in die Formulierun- 
gen einzuarbeiten und dort fiber langere Zeit stabil aufrechtzuerhalten. 

Kosmetische Wirkstoffe aber sind h&ufig vor aUem in hdherer Wirkkonzentration instabil oder aber inkompa- 
dbel zu anderen Bestandteilen der Zubereitungen. 
55 Medizinische topische Zusammensetzungen enthalten als pharmazeutische Wirkstoffe in der Regel ein oder 
mehrere Medikamente in wirksamer Konzentration. Der Einf achheit halber wird zur sauberen Unterscheidung 
zwischen kosmetischer und medizinischer Anwendung und entsprechenden Produkten auf die gesetzlichen 
Bestimmungen der Bundesrepublik Deutschland verwiesen (z. B. Kosmetikverordnung, Lebensmittel- und Arz- 
neimittelgesetz). 

go Die Zubereitungen des Standes der Technik weisen jedoch einige Nachteile auf: Durch viele der betreffenden 
Darreichungsformen ist die chemische Stabilisierung mancher oxidationsempfindlicher, lichtempfindlicher oder 
hydrolyseempfindlicher Stoffen nicht gewahrleistet Sollen pharmazeutische Wirkstoffe zur Anwendung ge- 
bracht werden, ist dieser Nachteil natfirlich besonders bedenklich. So ist im Falle von in Emulsionen gelfisten 
Wirkstoff n mit chemischen Umwandlungen der Wirkstoff oder Reaktionen verschied ner Wirkstoffe unter- 

65 einander oder Reaktionen d r Wirkstoffe mit anderen Stoffen, z. B.: Hilfs- oder Zusatzstoff en zu rechnen. 

Bei kosmetischer Anw ndung ist zu beklagen, daB insbesondere die Fixierung leichtflflchtig r Substanzen, 
z. B. etherischer Ole, Aromen, Parfums meist unzureich nd ist Es trifft umgekehrt auch hiufig zu, daB kosmeti- 
sche Wirkstoffe charakteristische oder gar unang nehme Eigengeruch aufweisen, welch ohne Kaschierung 
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kosmetisch nicht akzeptabel sind 

Aber audi der Nachteil, dafi auch viel kosm tische Wirkstoff instabil sind und gegen Denaturierung 
geschiltzt werden nmssen, laBt sich durch herkdmmliche Wirkstofftragersysteme nur in begrenztem MaBe 
bew rkst Uigea 

Solche in diesem Sinne instabilen oder zu stabilisierenden Substanzen sind beispielsweise Acetylsalicylsaure, 
Atropin, Azulen, Hydrocortison und dessen Derivate, z. B. Hydrocortison-17-valerat, Vitamine, z. R Vitamine 
der B- und D-Reihe, sehr gflnstig das Vitamin Bi, das Vitamin B12, das Vitamin D3, aber auch die Vitamine A, E, K, 
Acorbmsaure und ihre Derivate, Bisabolol, ungesattigte Fettsauren, namentUch die essentiellen Fettsauren (oft 
auch Vitamin F genannt), insbesondere die gamma-Linolensfiure, Olsfture, Eicosapentaensfture, Docosahexaen- 
saure und ahnhche, ferner natQrliche und synthetische Ceramide und ceramidahnUche Verbindungen, weiterhin 
solche Wirkstoffe wie Chloramphenicol, Prostaglandin^ Thymol, Campher, Extrakte oder andere Produkte 
uenscher und pflanzhcher Herkunft, z. B. Fischdle, NachtkerzenSl Borretschdl, Johaimisbeersamenol, Lebertran 
und so weiter. 

. Auch die Freisetzungscharakteristiken der Zubereitungen des Standes der Technik sind haufig ungenOgend. 
So kann es geschehen, daB manche Matrices einen Wirkstoff in einem einzigen Schub abgeben, andere wieder- 
™^^ o d ^eingearbeiteten Stoff so langsam ab, daB erne kosmetische oder therapeutische Wirkung nicht 

Aus der Krmenschrift von Dow Corning TDffene Fragen zur Verarbeitung von Polytrap R w , unter dem Kapitel 
Acrylates Copolymer: A Technique for Entrapping Cosmetic Actives* von W.UfClein und AJJESapio Dow 
Cormnft Montgomery, New York, sind Zusammensetzungen bekannt, in welchen eine Acrylatmatrix als TrSger- 
matnx fOr Udschatten und Rouge sowie als Absorptionsmatrix eines Hautfettadsorbers dient 

Diese Zusammensetzungen haben jedoch den Nachteil, daB die Matrices beim Auftragen auf die Haut zu 
leicht zerbroseln. Die erwQnschte gleichmaBige Freigabe eines Wirkstoffes kann auf diese Weise nicht bewirkt 
werden. 

Die DE-OS 41 27 665 beispielsweise beschreibt galenische Matrices, welche Zusammensetzungen aus 

(a) Mikrokristalliner Cellulose, 

(b) hochdispersem Siliciumdioxid, 

fc) wenigstens einen lipophilen Bestandteil, gewahlt aus der Gruppe der Ole, Fette und Wachse 
(d) gegebenenf alls Acrylatpolymeren und/oder -copolymeren 

darsteUen. 

Obwohl die in dieser Schrift genannten galenischen Matrices fiber hervorragende kosmetische bzw. pharma- 
zeuusche Bgenschaften verffigen, Uegt ihre Starke jedoch darin, daB ihre positiven Eigenschaften vorwiegend 
bei Parnkeldurchmessern der GroBenordnung von 0^-5 mm zur Geltung kommen. 
Alle bekannten f einpartikularen Tragersysteme weisen also mindestens einen der folgenden Nachteile auf: 
Die Partikel sind schlecht verteUbar, sie sind poros und Oberdies in den meisten Fallen von sehr unreEelmaBi- 
ger Form und kemeswegs rund. 6 

Die Partikel sind Mufig sehr groB, d. h. >400 um, auf der Haut daher als Partikel spurbar und nicht topisch 
einwandfrei applizierbar. F 

Die PartikelgraBenverteilung ist auflerst inhomogen. Dadurch ist eine gezielte Steuerbarkeit der Wirkstoff- 
freisetzung mcht gewahrleistet 

nufSi^ichend biHsieren WLrkstoffe wie * R ungesattigte Fettsauren bzw. Nachtkerzendl, wenn Qberhaupt, 

Die Partikel sind nur im LabormaBstab erhaltlich, aber nicht groBtechnisch herstellbar. 

Die Partikel sind nur so aufwendig herstellbar, daB ihr Einsatz in zur Wirkung erforderlichen Konzentration 
of t wirtechafthch mcht zu vertreten ist 

Die Partikelnamentlich echte Mikrokapseln, kfinnen nur in waBrigen Systemen hergesteUt, gelagert bzw. in 
den Handel gebracht werden- Daher mussen solchen Systemen stets Konservierungsmittel zugegeben werden. 
Solche aber sind oft unerwflnscht 

Die Partikel sind nur in ungenflgender Weise verteUbar und/oder lagerstabiL Ihre in den Endformulierungen 
eigenthchangestrebten Eigenschaften sind somit nicht erreichbar. 

Aufgabe der vorliegenden Erfindung war also, Mittel zur Verfflgung zu stellen, welche nicht mit den Mangeln 
des Standes der Technik behaftet sind. 

Insbesondere sollten Tragermatrices zur Verfflgung gesteilt werden, welche nicht nur Aber gflnstige Freigabe- 
charaktensuka fur kosmetische und pharmazeutische Wirkstoffe verfflgen, sondern diese auch wahrend der 
Lagerung und un Endprodukt stabilisieren. Verhindert werden soli dabei unter anderem, daB der Gehalt an 
Wirkstoffen bei der Lagerung geraindert wird, daB sich diese Wirkstoffe bei Lagerung zersetzen, also beispiels- 
weise oxidieren, oder unangenehme Eigengerfiche freigesetzt werden. 

Es hat sich flberraschend herausgestellt, und darin Uegt die Ldsung der Aufgabe begrflndet, daB Zusammenset- 
zungen aus 

( f L e ^ m u°^ er me ^ reren /ettalkoholen, gewahlt aus der Gruppe der verzweigten oder unverzweigten 
Alkylalkohole mit 16—22 C-Atomen, 

(b) einem od rmhr ren Wachsestern, 

(c) gegebenenf alls hochdispersem Siliciumdioxid, 

(d) gegebenenfalls einen oder mehrere kosmetische und/ oder pharmazeutische Wirkstoffe enthaltend, 

( ) sowi geg benenfalls flbliche pharmazeutische bzw. kosmetische Hilfs- und/oder Zusatzstoffen enthal- 
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tend, 

hervorragende Galenische Matrices darstellen, die die Probl me des Standes der Technik ldsen und den 
ZubereitungendesStandesd r Technik uberlegen sind 

5 Vorteilhafte erfindungsg maBe Fettalkoh le sind beispielsw ise Cetylalkohol, Stearylalkohol, CetyK/Steary- 
lalkoh lundBehenylalkohoL 

Vorteilhafte Wachsester im Sinne der hiermit vorgelegten Lehre zum technischen Handeln sind Ester hdher- 
molekularer wasserunldslicher Fettalkohole und Fettsfluren. Bevorzugt sind solche Wachsester, bei denen die 
Anzahl der C-Atome grdfier ist ais etwa 22, und hdhermolekularer Fettsauren, bei welchen die Anzahl der 
to C-Atome grdfier ist als etwa 14. 

Als besonders vorteilhaft hat sich das Cetylpalmitat erwiesen. 

Das hochdisperse Siiidumdioxid wird erfindungsgemSfi bevorzugt gewahlt aus der Gruppe der hochreinen, 
rdn tgenamorphen Siliciumdioxidsorten, insbesondere solchen, die durch Hydrolyse von SiCU in einer Knallgas- 
flamme erzeugt werden kdnnen, besonders bevorzugt aus der Gruppe der Produkte, welche die Handelsbe- 
15 zeichnungAerosiPtragen. 

Vorteilhafte Zubereitungen betreffen Zusammensetzungen aus 

(a) 5—90 Gew.-% eines oder mehrerer Fettalkohole, gewahlt aus der Gruppe der verzweigten oder unver- 
zweigten Alkylalkohole mit 16—22 C-Atomen, 
20 (b) 1— 90 Gew.-% eines oder mehrerer Wachsester, 

(c) 0— 20 Gew.-% hochdispersen Siliciumdioxids, 

(d) gegebenenf alls einen oder mehrere kosmetische und/ oder pharmazeutische Wirkstof f e enthal tend, 

(e) sowie Qblichen pharmazeutischen bzw. kosmetischen Hilfs- und/oder Zusatzstoffen nach Belieben (qs.). 

25 Bevorzugt enthalten die erfindungsgemaBen Zusammensetzungen 

(a) 40—80 Gew.-% eines oder mehrerer Fettalkohole, gewahlt aus der Gruppe der verzweigten oder 
unverzweigten Alkylalkohole mit 16— 22 C-Atomen, 

(b) 2—50 Gew.-% eines oder mehrerer Wachsester, 
30 (c) 0,5—5 Gew.-% hochdispersen Siliciumdioxids, 

(eft gegebenenf alls einen oder mehrere kosmetische und/ oder pharmazeutische Wirkstoff e enthaltend, 
(e) sowie Qblichen pharmazeutischen bzw. kosmetischen Hilfs- und/oder Zusatzstoffen nach Belieben (qs.). 

Die erfindungsgemaBen Zusammensetzungen stellen vorteilhafte galenische Matrices dar, wobei der Begriff 
35 "Galenische Matrix 0 eine feste oder halbfeste Substanz bezeichnet, welche in der Kosmetik und/oder der 
Pharmazie als Trigermaterial dient Dabei ist in den Begriff eingeschlossen, daB die Matrix als TrSger fur 
Wirkstoffe dienen kann wie audi gewunschtenfalls als Adsorptionsmittel oder Absorptionsmittel fur uner- 
wttnschte, abzutransportierende Stoff e. 
Die erfindungsgemaBen Zusammensetzungen kdnnen durch einfache Verfahren mit Wirkstoffen beladen 
40 werden und mit anderen vorteilhaften, ebenfalb wenig verf ahrensaufwendigen Verfahren zu Mikrospharulen 
verarbeitet werden. 

Es ist eingangs angedeutet worden, durch welche Kennzeichen sich Mikrospharulen auszeichnen. Im Sinne 
der vorliegenden Erfindung jedenfalls werden unter Mikrospharulen feinpartikulare Systeme, im Idealfalle 
kugelfdrmige Partikel, verstanden, bei welchen eine Trennung und Kern- und Hullbereich nicht vorliegt Statt 
45 dessen sollen solche Mikrospharulen Matrixsysteme darstellen, in denen ein gegebenenf alls eingearbeiteter 
Wirkstoff in dispergierter oder geldster Form inkorporiert vorliegt Es wird, besonders wenn der Wirkstoff in 
fester, dispergierter Form vorliegt, nicht ausgeschlossen, daB mehrere Phasen in den Mikrospharulen beobach- 
tet werden kdnnen. 

Die GroBe der erfindungsgemaBen Mikrospharulen betragt vorteilhaft ca. 1 pi — 1.000 um. Gewflnschtenfalls 
so kdnnen aus den erfindungsgemaBem Zusammensetzungen allerdings auch grdBere oder kleinere Partikelf orma- 
te hergestellt werden. Besonders fur (tie topische Applikation geeignete erfindungsgemaBe Mikrospharulen 
zeichnen sich durch Durchmesser ^ 400 um aus. 

Erfindungsgemafi sind daher auch Mikrospharulen zur Verwendung in kosmetischen oder pharmazeutischen 
Zubereitungen, dadurch gekennzeichnet, daB sie im wesentlichen zusammengesetzt sind aus 

55 

(a) einem oder mehreren Fettalkoholen, gewahlt aus der Gruppe der verzweigten oder unverzweigten 
Alkylalkohole mit 16-22 C-Atomen, 

(b) einem oder mehreren Wachsestern, 

(c) gegebenenf alls hochdispersem Siiidumdioxid, 

60 (d) gegebenenf alls einen oder mehrere kosmetische und/ oder pharmazeutische Wirkstoffe enthaltend, 

(e) sowie gegebenenfalls flbliche pharmazeutische bzw. kosmetische HOfs- und/oder Zusatzstoffen enthal- 
tend 

Ferner werden k smetische oder pharmazeutische Zubereitungen, dadurch gekennzeichnet, daB sie Mikro- 
65 spharulen nthalt n, welche im wesentlichen zusammengesetzt sind aus 

(a) einem oder m hr ren Fettalkohol n, gewahlt aus der Grupp der verzweigten od r unverzw igten 
Alkylalkohole mit 16—22 OAt men, 
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(b) einem oder mehreren Wachsestern, 

(c) gegeben nf alls hochdispersem Sitiriumdioxid, 

(d) gegebenenfalls einen oder mehrere kosmetische und/ oder pharmazeutisch Wirkstoff enthaltend, 

(e) sowie gegebenenfalls Qbliche pharmazeutische bzw. kosmetische Hilfs- und/oder Zusatzstoffen enthal- 
tend, 

als vorteilhaft V rkflrperung der hiermit vorgeiegten Erfindung angesehen. 

Obwohl die topische Verwendung der erfindungsgemaBen Mikrospharulen bevorzugt ist, sind gegebenenfalls 
andere Darreichungsfonnen, beispielsweise solche zur parenteralen Ernahrung oder zur peroralen Applikation, 
beispielsweise in Gelatinekapseln, von VorteiL 

Die erfindungsgemaBen Mikrospharulen kdnnen auf einfache Weise nach an sich bekannten Verfahren 
hergestellt werden. Als besonders gflnstiges Hersteliungsverfahren hat sich die sogenannte Spruhtrocknung 
bzw. SprQherstarrung erwiesen. Es kdnnen die fur solche Verfahren ablichen und gangigen Apparaturen 
verwendet werden, beispielsweise solche, wie sie von der Firma NIRO ATOMIZER (Sdborg, Danemark) 
hergestellt werdea 

Als vorteilhaftes erfindungsgemaBes Hersteliungsverfahren fur erfindungsgemaBe Mikrospharulen wird da- 
her ein Verfahren zur Herstellung von Mikrospharulen angesehen, dadurch gekennzeichnet, daB eine Schmelze 
a us 

(a) einem oder mehreren Fettalkoholen, gewahlt aus der Gruppe der verzweigten oder unverzweurten 
Alkylalkoholemitl6— 22C-Atomen, 
fb) einem oder mehreren Wachsestern, 

(c) gegebenenfalls hochdispersem Siliciumdioxid, 

(d) gegebenenfalls einen oder mehrere kosmetische und/ oder pharmazeutische Wirkstoffe, welche in 
geldster oder dispergierter Form vorliegen, enthaltend 

(e) sowie gegebenenfalls ubliche pharmazeutische bzw. kosmetische Hilfs- und/oder Zusatzstoffen enthal- 
tend, 

mechanisch zerteilt wird und die zerteilte Schmelze zum Erstarren gebracht wird 

Die mechanische Zerteilung der Schmelze kann erfindungsgemaB vorteilhaft darin bestehen, daB die Schmel- 
ze mittels emer Dflse, einer Zerstauberscheibe oder einen Zweistoffdttsenzerstauber zu feinen Trfiofchen 
zerstaubt wird 

Durch mdglichst rasches AbkOhlen bis zum Erstarren werden aus den so erzeugten Trapfchen die endgultieen 
Mikrospharulen erzeugt 

Es ist gOnstig, die AbkQhlung so zu gestalten, daB die Schmelze bzw. Dispersionsschmelze in ein KOhlgas, 
beispielsweise Luft oder ein Inertgas, versprQht wird Die Ableitung des mikropartikuiaren SprQhproduktes 
erfolgt vorteilhaft mit dem Kuhlgasstrom, der durch einen nachgeschalteten Exhaustor auf rechterhalten werden 

Ifann. 

In Zyklonen kann das Feingut abgeschieden und ausgetragen werden. EinlaBdffnungen an der Decke des 
SprQhturmes werden zur Kalt- oder Heiflgaszufuhr genutzt, wobei die exakte Gassteuerung nach Temperatur 
und Menge vorteilhaft so geregelt werden kann, daB sich die Mikrospharulen nicht in grdBerer Menge an der 
AuBenwand der Sprflhapparatur oder dem Zerstauberaggregat festsetzen. 

Es war Qberraschend und fur den Fachmann nicht vorherzusehen, daB die erfindungsgemaBen kosmetischen 
und/oder pharmazeutischen Zusammensetzungen die Grundlage fur Mikrospharulen darstellen wttrden, welche 
nicht nur instabile bzw. geruchlich problematische Substanzen vorzttgUch zu stabilisieren vermdgen, sondern 
sich auch durch hervorragende Freisetzungscharakteristika in Bezug auf den oder die inkorporierten Wirkstoffe 
auszeichnen. 

ErfindungsgemaB ist auch die Verwendung von Zusammensetzungen aus 

(a) einem oder mehreren Fettalkoholen, gewahlt aus der Gruppe dem verzweigten oder unverzweifften 
Alkylalkoholemitl6— 22C-Atomen, * 

(b) einem oder mehreren Wachsestern, 

(c) gegebenenfalls hochdispersem Siliciumdioxid, 

(d) einen oder mehrere gegen Zersetzung empfindliche kosmetische und/oder pharmazeutische Wirkstoffe 
enthaltend, 

(e) sowie gegebenenfalls Qbliche pharmazeutische bzw. kosmetische Hilfs- und/oder Zusatzstoffen enthal- 
tend, 

zur Stabilisierung des oder der kosmetischen und/oder pharmazeutischen Wirkstoffes gegen Zersetzung. 

Die Erfindung stellt dabei eine Kompartimentiemng vom Typus fest/fest bzw. fest/halbfest bzw. flussig/fest 
bzw. flttssig/halbf est bzw. halbf est/halbf est im phannazeutischtechnologischen Sinne, dar. 
■■• Nach Einarbeiten der erfindungsgemaBen Mikrospharulen in die erfindungsgemaBen Endformulierungen 
(Z.B. Gele, Emulsionen, Hydrodispersionen) liegt ein stabiles Zweiphasensystem vor, welches die Trennung 
chenusch mkompatibler Substanz n in ein und dems lben Praparat erlaubt und dadurch zusatzliche Stabilitat 
schafft Di damit endelte Immobilisi rung des Wirkstoffes od r der Wirkstoff in d n rfindungsgemaBen 
Zusammensetzungen bzw. Mikrospharulen verringert zudem das Risiko mdglicher unerwQnschter Reaktionen 
mit Stoffen der umgebenden flQssigen Phase (z. B. in Gelen, Emulsionen, Upogelen usw.). 

Auch R aktion n wie beispielsw ise die Autoxidati n ranziditfltsg fahrdeter Produkte (ungesattigt F tts&u- 
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ren, Nachtkerzenol, Eucerit, Ceramid-Strukturen) kdnnen rfindungsgemSB unterbunden oder zumindest doch 
stark verzogert werden. 

So wurde gef unden, daB gegen beispi lsweise oxidative Zersetzungsprozesse empfindliche Substanzen, durch 
Inkorporierung in die erfindungsgemafien Zusammensetzungen, vorteilhaft in Form von erfindungsgemafi n 
Mikrospharulen, fflr einen Zeitraum, der den Qblichen Haltbarkeitsdauern gewohnlicher Kosmetika oder Phar- 
maka entspricht, vdliig stabil sind 

ErfindungsgemaB ist daher die V rwendung von Mikrospharulen, welche im wesentlichen zusammengesetzt 
sind aus 

(a) einem oder raehreren Fettalkoholen, gewahlt aus der Gruppe der verzweigten oder unverzweigten 
Alkylalkohole mit 16—22 C-Atomen, 

(b) einem oder mehreren Wachsestern, 

(c) gegebenenf alls hochdispersem SiUtiumdioxid, 

(d) einen oder mehrere gegen Zersetzung empfindliche kosmetische und/oder pharmazeutische Wirkstoff e 
enthaltend, 

(e) sowie gegebenenfalls Qbliche pharmazeutische bzw. kosmetische Hilfs- und/oder Zusatzstoffen enthal- 
tend, 

zur Stabilisierung des oder der kosmetischen und/oder pharmazeutischen Wirkstoff es gegen Zersetzung. 

Vorteilhaft und Qberraschend ist ferner, daB die erfindungsgem&Ben galenischen Matrices nach dem SprQher- 
starrungsvorgang als kugelfdrmige oder wenigstens annfthemngsweise kugelformige Objekte anfaUen, und 
diese problemlos in Qbliche kosmetische oder pharmazeutische Grundlagen eingearbeitet werden kdnnen. 

Durch den plastisch-verformbaren Charakter der Matrix wird ihre Verformbarkeit auf der Haut erleichtert 
und werden erfindungsgemaBe Zubereitungen als besonders angenehm empfunden. 

SchlieBlich war erstaunlich, daB als erfindungsgemaBe Mikrospharulen ausgestaltete erfindungsgemaBe Zu- 
sammensetzungen sich gewQnschtenfalls ohne Zusatz von Emulgatoren bereits in Wasser wie die Oltrdpfchen 
einer O/W-Emulsion (Ol-in-Wasser-Emulsion) verhalten wurden. 

Dies bedeutet, daB es grundsltzlich mdglich ist, aus als erfindungsgemaBe Mikrospharulen ausgestalteten 
erfindungsgemafien Zusammensetzungen in Wasser, ohne weitere Zusatze, emulsionsartige Zubereitungen, 
welche exakt bezeichnet Dispersionen vom Typ fest/flQssig bzw. f est/halbf est im Sinne pharmazeutisch-techno- 
logischer Systeme darstellen, herzustellen. 

Es ist aber auch von VorteO, als erfindungsgemaBe Mikrospharulen ausgestaltete erfindungsgemaBe Zusam- 
mensetzungen Qblichen kosmetischen oder pharmazeutischen Zubereitungen, so etwa Gel-, Hydrodispersions- 
oder Emulsionsgrundlagen einzuverleiben. So ist es vorteilhaft, diese Mikrospharulen in die Qblichen Zuberei- 
tungen des Standes der Technik einzuarbeiten, beispielsweise in hydrophile Gele, TrSgersysteme, Lipogele, 
Salben, Cremes, einfache Emulsionen (der Typen W/O und O/W), multiple Emulsionen (der Typen W/O/W, 
O/W/O und so weiter), Mischemulsionen, Hydrodispersionen, Suspensionen und Losungen. 

Als besonders vorteilhafte Verkorperung der vorliegenden Erfindung wird angesehen, die erfindungsgema- 
fien Matrices in emulgatorfreie Systeme einzuarbeiten, also insbesondere in Gele, Hydrodispersionen oder 
Losungen. 

Die feinpartikuiar vorliegenden Mikrospharulen sind in fester, trockener Form als Zwischenprodukt ohne 
Zusatz weiterer Stabilisatoren wie beispielsweise Konservierungsmittel lager- und handhabbar. Ihr Einsatz ist 
daher vdliig unproblematisch. 

Sind die Zusammensetzungen gemafi der vorliegenden Erfindung kosmetischer Natur, so sind folgende 
Verwendungen besonders bevorzugt: 

Kosmetische Gele, kosmetische Emulsionen, insbesondere vom Typ O/W sowie W/O/W, Gesichts- und 
Kdrperpflegezubereitungen aller Art, Peelingprodukte, Reinigungspraparate, pflegende Zubereitungen, den 
Hautzustand verbessernde oder wiederherstellende Zubereitungen, wirkstoffhaltige Zubereitungen, emulgator- 
freie Zubereitungen, Sonnenschutzmittel, Insektenrepellentien, Massagegele, Sportgele. 

Die Formulierung der jeweiligen kosmetischen Basis dieser Produkte ist dem Fachmanne an sich bekannt 

Handelt es sich bei den erfindungsgemaBen Zubereitungen um Emulsionen, so kdnnen die Olbestandteile 
dieser Emulsionen aus alien in Kosmetik und Pharmakologie Qblichen Olen, Fetten und Wachsen gewahlt 
werden, als da sind Paraffindle und -wachse, pflanzliche und tierische Ole, Fette und Wachse, z. B. Hanfwachs, 
Flachswachs, Bienenwachs und dergieichen, Silikondle, synthetische Wachse, z.B. Cetylpalmitat, Cetylstearat 
und dergieichen, Mono-, Di- und Triglyceride, Fettsauren, fettalkohole, Montanwachse und dergieichen mehr. 

Die Wirkstoff e kdnnen sehr vorteilhaft gewahlt werden aus der Gruppe der lipophilen Wirkstoff e, insbeson- 
dere aus folgender Gruppe: 

Acetylsalicylsaure, Atropin, Azulen, Hydrocortison und dessen Derivaten, z. & Hydrocortison- 1 7- valerat, 
Vitamine, z. E Ascorbinsaure und deren Derivate, 'Vltamine der B- und D-Reihe, sehr gQnstig das Vitamin Bi, das 
Vitamin B12, das Vitamin Da, aber auch die Vitamine A, E, insbesondere a-Tocopherylacetat, Bisabolol, ungesat- 
tigte Fettsauren, namentlich die essentieQen Fettsauren (oft auch Vitamin F genannt), insbesondere die gamma- 
Linolensaure, Olsaure, Eicosapentaensaure, Docosahexaensaure und deren Derivate, Chloramphenicol, Coffein, 
Prostaglandine, Thymol, Campher, Extrakte oder andere Produkte pflanzlicher und tierischer Herkunft, z. B. 
NachtkerzenOl, Borretschdl oder Johannisbeerkerndl, Fischdle, Lebertran aber auch Ceramide und ceramidahn- 
liche Verbindungen und so weiter. 

Besonders vorteilhaft ist es auch, die Wirkstoff aus der Gruppe der rQckf ettenden Substanzen zu wahlen, 
beispi lsweise, Eucerit und Neocerit 

Mit dieser Auflistung ist das Pot ntial der vorliegenden Erfindung natQrlich nicht erschdpft Vielmehr kann 
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der Fachraann ohne erfinderisches Dazutun weitere Wirkstoffe verwenden, ohne das Gebiet der vorliegenden 
Erfindung zu veriassen. 

Es 1st erfindungsgemaB mdglich und vorteilhaft, die erfindungsgemaBen Zusammensetzungen, insbesondere 
die erfmdungsgemaBen Mikrospharulen mit bis einem Gehalt von bis zu ca. 60 Gew.-% an Wirkstoffen zu 
beladen. 

Es hat sich als besonders vorteilhaft erwiesen, die erfindungsgemifien Zusammensetzungen, insbesondere die 
erfindungsgemaBen Mikrospharulen mit bis einem Gehalt von 0,1 bis zu ca. 50 Gew.-% an Wirkstoffen zu 
beladen. 

Ferner ist vorteilhaft, den Gehalt an erfindungsgemaBen Mikrospharulen in erfindungsgemaBen kosmetischen 
oder pharmazeutischen Zubereitungen aus dem Bereich von 0;1 — 60Gew. insbesondere l-40Gew.-%, 
bezogen auf das Gesamtgewicht der Zubereitungen, zu wfthlen. 

FQr Hilfs- und Zusatzstoffe sind auch hier alle dem Fachmanne an sich bekannten Stoffe dieser Stoffgattungen 
mdglich und vorteilhaft zu verwenden. 

Bevorzugte Hilfs- und Zusatzstoffe sind beispielsweise Verdicker, FOllstoffe, ParfOmdle, Farbstoffe, Wirkstof- 
fe wie Vitamine oder Proteine, Lipidkomponenten, insbesondere Hautverwandte Lipide oder solche Lipide, die 
denen der Haut gleichen, Trennmittel, pharmazeutische Wirkstoffe, Iichtschutzmittel, Stabilisatoren, beispiels- 
weise UV-Stabilisatoren, Insektenrepellentien, Alkohol, Wasser, Salze, proteolytisch oder keratolytisch wirksa- 
me Substanzen usw. 

Gewiraschtenf alls kdnnen auch Emulgatoren in vorteilhaften Ausfahrungsformen der vorliegenden Erfindun- 
gen verwende t werden. 

Es ist erfindungsgemaB mdglich und vorteilhaft, auf Konservierungsmittel und Antioxidantien zu verzichten. 
Dennoch kann die Verwendung dieser Stoffe als Hilfs- bzw. Zusatzstoff gegebenenf alls vorteilhaft sein. 

Es ist weiterhin von Vorteil, die erfmdungsgemaBen Zusammensetzungen mit den in der Emulsionstechnolo- 
gie ublichen Mischersystemen den endgultigen Formulierungen einzuverieibeiL 

Die vorliegende Erfindung gestattet, lipophile Hilfs- und Wirkstoffe emulgatorfrei in der galenischen Matrix 
und, insbesondere, warm die Matrix in Form von erfindungsgemlBen Mikrospharulen vorliegt, in der jeweiligen 
Zubereitung zu halten, so etwa, wenn das die Mikrospharulen umgebende System ein Gel oder eine Ldsung 
darsteUt So ist es mdglich, in diesen Systemen das hautirritative und/oder allergene Potential dieser Substanz- 
Uasse zu vermeiden. Als vorteilhafte Verkdrperung emulgatorfreier erfindungsgemaBer Zubereitungen haben 
sich Hydrodispersionen erwiesen, welche Systeme vom T^p f est/flussig darstellea 

Durch den partikularen Verteilungszustand in den Zubereitungen ist eine Verringerung der reaktiven Ober- 
flache des oder der Wirkstoffe erreichbar. Durch die Kompartimentierung ist die Reaktivitat der Wirkstoffe 
stark vermindert 

Selbst geruchlich auBerst problematische Wirkstoffe in hohen Konzentrationen kdnnen erfindungsgemftB 
verarbeitet werden, ohne dafi die geruchliche Akzeptanz der erfmdungsgemaBen Zubereitung leiden wOrde. 

Auch die endgflltigen kosmetischen und pharmazeutischen Zubereitungen zeichnen sich durch auBerst vor- 
teilhafte Wirkung aus. Bei ihnen zeigt sich neben der hohen Stabilitat der inkorporierten Wirkstoffe wie auch der 
Zubereitungen selbst insbesondere die hohe Befahigung zur kontrollierten und gesteuerten Wirkstofffreiset- 
zung nach topischer Applikation. 

So hat sich gezeigt, dafi die Freisetzungscharaktcristiken in Hinsicht auf Freisetzungsgeschwindigkeit und 
Vollstandigkeit der Wirkstofffreigabe kosmetischer bzw. pharmazeutischer Zubereitungen mit einem Gehalt an 
wirkstoffhaltigen erfmdungsgemaBen Mikrospharulen sich nicht in signifikanter Weise von solchen Zubereitun- 
gen unterscheiden, welche den gleichen Wirkstoff in einer kosmetischen bzw. pharmazeutischen Zubereitung, 
aber ohne eine umgebende Matrix enthalten. Dies wurde in vitro in einem Permeationsversuch an praparierter 
Schweinehaut ermittelt In den erfmdungsgemaBen Zubereitungen selbst diffundieren der oder die Wirkstoffe, 
insbesondere Coffein und a-Tocopherylacetat, nicht aus den Matrices bzw. Mikrospharulen in das umgebende 
Medium hinaus. 

Zu erwarten ware gewesen, daB Matrixsysteme einen gegebenen Wirkstoff langsamer oder unvollstandig 
freisetzea 

Ferner konnte die stabilisierende Wirkung der erfmdungsgemaBen Zusammensetzungen, insbesondere der 
erfmdungsgemaBen Mikrospharulen anhand von Messungen im Ranzimat-Test (Firma Metrohm) Qberprflft 
werden: nach Temperaturbelastung war beispielsweise das oxidadonsempfindliche Nachtkerzendl nach wesent- 
lich langerer Inkubationszeit die zerstdrt als in flblichen Formulierungen des Standes der Technik, auch im 
Vergleich mit solchen, m welchen das Nachtkerzendl entweder mikroverkapselt vorlag oder durch Antioxidanti- 
en geschQtzt wurde. Gleiches gilt fur Ceramide und ceramidahnliche Verbindungen. 

Die folgenden Beispiele dienen dazu das Wesen der vorliegenden Erfindung zu erlautern, ohne daB aber 
beabsichtigt ist, die Erfindung auf diese Beispiele zu beschranken. Vielmehr kann der Fachraann eine FOlle von 
Variationen vornehmen, die seinem allgemeinen Fachwissen entspringen, die den Boden der vorliegenden 
Erfindung aber nicht veriassen. Die Mengenangaben der Rezepturen bzw. Beispiele bedeuten Gewichts-%, 
sofern nicht ausdrQcklich anders gekennzeichnet 
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Rezepturl 

Gew.-% 



Wirkstoff I(Nachtkerz ndl) ' 25,00 

Wirkstoff II (Eucerit) 2J50 

Wirkstof f III (Ceramid HO 3 von Rahn/Sederma) 3,00 

Behenylalkohol 52,00 

Cetyipalmitat 8,50 

Ascorbyipalmitat q.s. 

Si02hochdispers 7,50 



Die Rezeptur wird auf ca. 40— 50° C erwarmt, wobei sie in eine Dispersionsschmelze Qbergeht Diese Schmei- 
ze wird durch intensives ROhren homogenisiert und direkt aus dem temperierten Behalter in eine NIRO- 
ATOMIZER-Apparatur NIRO P7 uberfQhrt 

Gerateparameter 

Zerstauberaggregat: Scheibe D, 14.000 Upm 
Zulufaemperatur:9°C 
Ablufttemperatur: 12° C 
Luftdurchsatz: 400 m 3 /h 

Produktdurchsatz: 15,5 kg/h, Watson-Marlow Pumpe 502S, Fdrderleistung 25%. 
Es werden Mikrospharulen im GrdBenintervall von ca. 10—450 pm in einer Ausbeute von >90% erhalten. 

Rezeptur II 

Gew.-% 



Nachtkerzendl 25,00 

Behenylalkohol 66,00 

Cetyipalmitat 7,50 

Propylgallat 0,02 

Si02 hochdispers 1,98 



Die Rezeptur wird auf ca. 40— 50°C erwarmt, wobei sie in eine Klarschmelze Qbergeht Diese Schmeize wird 
durch intensives RQhren homogenisiert und direkt aus dem temperierten Behalter in eine NIRO-ATOMIZER- 
Apparatur NIRO P7 Qberfflhrt 

Gerateparameter 

Zerstauberaggregat: Scheibe D, 14.000 Upm 
Zulufttemperatur: 12°C 
Ablufttemperatur: 21°C 
Luftdurchsatz: 400 m 3 /h 

Produktdurchsatz: 15,5 kg/h, Watson-Marlow Pumpe 502S, Fdrderleistung 25%. 
Es werden Mikrospharulen im GrdBenintervall von ca. 10—450 pm in einer Ausbeute von >90% erhalten. 

Rezeptur HI 

Gew.-% 



a-Tocopherylacetat 30,00 

Behenylalkohol 65,00 
Cetyipalmitat 3,50 
Ascorbyipalmitat 0,50 
S1O2 hochdispers 1,00 



Die Rezeptur wild auf ca. 40— 50°C erwarmt, wobei sie in eine Klarschmelze Qbergeht Diese Schmeize wird 
durch intensives ROhren homogenisiert und direkt aus dem temperierten Behalter in eine NIRO-ATOMIZER- 
Apparatur NIRO P7 uberfGhrt 

Gerat parameter 

Z rstauberaggregat:Sch ibe D, 14.000 Upm 
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Zulufttemperatur: 1 1°C 
Ablufttemperatur: 18°C 
Luftdurchsatz: 400 m 3 /h 

Produktdurchsatz: 15,5 kg/h, Watson-Marlow Pumpe 502S, Fdrderleistung 25%. 
Es werden Mikrospharulen im GrdBenintervall von ca. 10—450 urn in einer Ausbeute von > 95% erhalten, 

RezepturlV 





Gew.-% 


CeramidH03» 


3,50 


Eucerit* 


2J50 


Nachtkerzendl 


25,00 


Behenylalkohol 


63,50 


Cetylpalmitat 


4,50 


Ascorbylpalmitat 


0,50 


Si02 hochdispers 


0,50 



Die Rezeptur wird auf ca 40-50°C erwirmt, wobei sie in eine Klarschmelze Qbergeht Diese Schmelze wird 
durch intensives Rtthren homogenisiert und direkt aus dem temperierten Behfilter in eine NIRO-ATOMIZER- 
Apparatur NIRO P7 aberfahrt 

Gerateparameter 

Zerstftuberaggregat: Scheibe D, 14.000 Upm 
Zulufttemperatur: 9° C 
Ablufttemperatur: 12° C 
Luftdurchsatz: 400 m 3 /h 

Produktdurchsatz: 154 kg/h, Watson-Marlow Pumpe 502S, Fdrderleistung 25%. 
Es werden Mikrospharulen im GrdBenintervall von ca. 10—450 jim in einer Ausbeute von > 90% erhalten. 

Rezeptur V 

Gew.-% 



Coffein ijsq 

Cetylstearylalkohol 21,00 

Cetylpalmitat 7630 

S1O2 hochdispers 1,50 



Die Rezeptur wird auf ca. 40-50°C erwarmt, wobei sie in eine Dispersionsschmelze flbergeht Diese Schmel- 
ze wird durch intensives ROhren homogenisiert und direkt aus dem temperierten Behalter in eine NIRO- 
ATOMIZER-Apparatur NIRO P7 QberfQhrt 

Gerateparameter 

Zerstauberaggregat: Scheibe D, 14.000 Upm 
Zulufttemperatur: 9°C 
Ablufttemperatur: 12°C 
Luftdurchsatz: 400 m 3 /h 

Produktdurchsatz: 15,5 kg/h, Watson-Marlow Pumpe 502S, Fdrderleistung 25%. 
Es werden Mikrospharulen im GrdBenintervall von ca. 10—450 jun in einer Ausbeute von > 90% erhalten. 
In den nachfolgenden Beispielen liegen Mikrospharulen gemaB den Rezepturen I— V vor. 
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15 



25 



Beispiel 1 
W&Brig Zubereitung (Gesichtswasser) 



PEG-40-hydrogenated Castor Oil 

Dipropylenglycol 

PEG-8 

NaaEDTA 

Polymer JR 125 

Rezepturl 

WasserVES,ad 



Beispiel 2 
WaBrige Zusammensetzung 



Polyfettsaureester (Cetiol HE) 

PPG-3-Myristylether (Witconol APM) 

Propylenglycol 

Glycerin 

Rezepturll 

WasserVES,ad 



Gew.-% 

0311 
2,534 
1,521 
0,253 
0,025 
0,750 
100,000 



Gew.-% 

16,000 
1,000 
3,000 

40,000 
0,500 

100,000 



40 



45 



50 



Beispiel 3 
Hydrogel (Polyacrylatgel) 



Acrylsaurepolymerisat (Carbopol 981) 

Tris(hydroxymethylainino)methan (Tris) 

Glycerin 

Propylenglycol 

Rezepturin 

WasserVES>ad 



Beispiel 4 

Hochwasserhaltige Emulsion (sehr weich) 



Ceteareth (Cremophor A 25) 
Cetearyl Alcohol (Lanette 0) 
Vaseline, DAB 9 
Mineral61,DAB9 

Ceteareth-6-stearylaIkohol (Cremophor A6) 

Rezeptur IV 

WasserVES,ad 



Gew.-% 

1,000 
1,000 
2,000 
2,000 
12,500 
100,000 



Gew.-% 

0,100 

0,400 
12^00 
11,000 

6,000 
11,000 
100,000 
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Belspiel 5 
Hochwass rhaltige Emulsion 

Gew.-% 

Ceteareth-25(Cr mophorA25) 1,500 

Cetearyi Alcohol (Lanette 0) 8,500 

Rezeptur V 8^000 

WasserVES»ad 100,000 



Beispiel 6 
Hochwasserhaltige Emulsion 

Gew.-% 

Ceteare th-25 (Cremophor A25) 
Cetearylalcohol (Lanette 0) 
Vaseline, DAB 9 
Mineral], DAB 9 
Rezeptur I 
WasserVES,ad 



2,000 
8,000 
10,000 
10,000 
10,000 
100,000 



Beispiel 7 
O/W-Emulsion 



Gew.-% 

PEG-100-Stearate (Arlacel 165) 
Cetearyi Alcohol (Lanette 0) 
Mineral^ DAB 9 
Paraben-Mischung 
Rezeptur III 
WasserVES,ad 



Beispiel 8 
O/W-Emulsion 

Gew.-% 



Polysorbate-60 (Tween 60) 3,000 

Sorbitan Stearate (Arlacel 60) 2,000 

Cetearyi Alcohol (Lanette 0) 3,000 

Mmeralol,DAB9 25,000 

Paraben-Mischung nach Belieben 

Rezeptur IV 0,035 

Wasser VES, ad 100,000 



5,000 
3,000 
25,000 

nach Belieben 

7,300 
100,000 
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Beispiel 9 
Ionische O/W-Emulsion 

Gew.-% 



Stearins&ure 5,000 

Cetearyl Alcohol (Lanette 0) 3,000 

Mineral6l,DAB9 25,000 

Paraben-Mischung nach Belieben 

Triethanolamin 1,000 

RezepturlV 17,000 

WasserVES,ad 100,000 

Beispiel 10 
Hydrodispersionsgel mit UV-Filter 

Gew.-% 

Rezeptur III 7,500 

2-Phenylbenzimidazol-5-sulfonsaure, ("Eusolex 232", Merck) 0,800 

Allantoin 2,000 

Sorbit fL (TCarion P, Merck) 2,000 

"Carbopol 934", B.R Goodrich 1,500 

Tris (hydroxymethyl)aminomethan 2,700 

Propylenglykol 1,000 

Ethanol 10,000 

Parfttm, Korrigentien, Additive, Anftoxidantien, Stabilisatoren qs, 

Wasser,ad 100,000 

Beispiel 11 

Tagescreme (O/W-Emulsion) mit UV-Filtem 

Gew.-% 

Rezeptur III 2,500 

PEG-5Glycerylstearat 2,000 

Silikondl 1,500 

Eucerit® 0500 

Isopropylpalmitat 2,000 

C12— Cis Alkylbenzoat 2,000 

Octyldodecanol 1,000 

Butylenglycol 2,000 

Cetylalkohol 3,000 

Octylmethoxycinnamat 0500 

T1O2 0200 

WasserVES,ad 100,000 
Die Zubereitung wird mit einem 
Citratpuffer auf pH 5 gepuffert 
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Beispiel 12 

Leichte Nachtcreme (O/W-Emulsion) 

Gew.-% 5 

Rezeptur II 7fl00 

Hydrierte Kokosfettsfiiireglyceride sjOOO 

Octyldodeqanol 4000 

Eucerir* 0^500 10 

Silikondl iqqq 

C12— Ci5-Alkylbenzoat 4*000 

PEG-5 Glyceryistearat 1*500 

PEG-5 Stearylstearat 1^00 

Squalan 0,500 15 

Cetylalkohol 2,000 

Carbopol934 q,200 

Schibutter 2,000 

Bisabolol 0>800 20 

Allantoin 0^00 

Natriumhyaluronat 0 100 

Panthenol i'qqq 

WasserVES,ad lOQflW 

DieZubereitungwirdmiteinemCitratpufferaufpH5 25 
gepuffert 



Beispiel 13 



30 

Gew.-% 



0,400 
0,400 
1,000 
100,000 



Rezeptur IV 6^00 
Caprylsaure/Caprinsauretriglycerid 2300 35 

Paraffindl DAB 9 3^ 
Simethicone q^qq 
Isopropylpalmitat j^qq 
Glycerin 3,000 
Butyienglycol lf500 40 

Polyethylenglycol 150 2,000 
AcrylatVCio— C30 Alkylacrylatcopolymer 0,400 
Mg-/AI-Silicat 0*400 
Polyvinylpyrrolidon 0*500 
ZnS04 
NaOH 
Ethanol 
WasserVES,ad 

Die Zubereitung wird mit einem Citratpuf fer auf pH 5 gepuffert 

Patentansprflche 

1. Zusammensetzungen aus 

(a) einem oder mehreren Fettalkoholen, gewfihlt aus der Gruppe der verzweigten oder unverzweigten * 
Alkylalkohole nut 16— 22 C-Atomen, 6 

(b) einem oder mehreren Wachsestern, 

(c) gegebenenf aOs hochdispersem Siliciumdioxid, 

(d) gegebenenfalls einen oder mehrere kosmetische und/oder pharmazeutische Wirkstoffe enthaltend, 
: (e) sowie gegebenenf alls dbliche pharmazeutische bzw. kosmetische Hilfs- und/oder Zusatzstoffen 
.enthaltend. 

2. Zusammensetzungen nach Anspruch 1, dadurch gekennzeichnet, dafl sie 

(a) 5-90 Gew.-% eines oder m hrerer Fettalkoh le, gewfihlt aus der Gruppe der verzweteten oder 
unverzw lgten Alkylalkoh 1 mit 16-22 C-Atomen, 

(b) 1 — 90 Gew.-% eines oder mehrerer Wachsester, 
fc)0— 20Gew.-%hochdisp rsen Siliriumdioxids, 

(d) gegebenenf alls einen oder mehrere kosm tisch und/oder phannaz utischeWirkstoff enthaltend, 
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( ) sowie Qblichen pharmazeutisch n bzw. kosmetischen Hilfs- und/oder Zusatzstoff n nach Beiieben 
nthalten. 

3. Zusammensetzungen nach Anspruch 1, dadurch gek nnzeichnet, dafi sie 

( a ) 40—80 Gew.-% ines oder mehrerer Fettalkohole, gewahlt aus der Gruppe der v rzw igten oder 
unverzweigten Alkylalkohole mit 16—22 C-Atomen, 

(b) 2—50 Gew.-% eines oder mehrer rWachsester, 

(c) 0,5—5 Gew.-% hochdispersen Siliciumdioxids, 

(d) gegebenenf alls einen oder mehrere kosmetische und/oder pharmazeutische Wirkstoffe enthaltend 

(e) sowie Qblichen pharmazeutischen bzw. kosmetischen Hilfs- und/oder Zusatzstoffen nach Beiieben 

enthahen. 

4. Zusammensetzungen nach Anspruch 1, dadurch gekennzeichnet, dafi der oder die Fettalkohole gewahlt 
werden aus der Gruppe Cetylalkohol, Stearylalkohol Cetyl-/Stearylalkohol und BehenylalkohoL 

5. Zusammensetzungen nach Anspruch 1, dadurch gekennzeichnet, dafi der oder die Wachsester gewahlt 
werden aus der Gruppe der Ester hohermolekularer, bevorzugt solcher Ester, bei denen die Anzahl der 
C-Atome grdfier ist als etwa 22, und hohermolekularer Fetts&uren, bei welchen die Anzahl der C-Atome 
grdfier ist als etwa 14. 

6. Mikrospharulen zur Verwendung in kosmetischen oder pharmazeutischen Zubereitungen, dadurch ge- 
kennzeichnet, dafi sie im wesentlichen zusammengesetzt sind aus 

(a) einem oder mehreren Fettalkoholen, gewfihlt aus der Gruppe der verzweigten oder unverzweigten 
Alkylalkohole mit 16—22 C-Atomen, 

(b) einem oder mehreren Wachsestern, 

(c) gegebenenf alls hochdispersem Siliciumdioxid 

(d) gegebenenf alls einen oder mehrere kosmetische und/oder pharmazeutische Wirkstoffe enthaltend, 

(e) sowie gegebenenfalls Qbliche pharmazeutische bzw. kosmetische Hilfs- und/oder Zusatzstoffen 
enthaltend 

7. Kosmetische oder pharmazeutische Zubereitungen, dadurch gekennzeichnet, dafi sie Mikrospharulen 
enthalten, welche im wesentlichen zusammengesetzt sind aus 

(a) einem oder mehreren Fettalkoholen, gewahlt aus der Gruppe der verzweigten oder unverzweigten 
Alkylalkohole mit 16—22 C-Atomen, 

(b) einem oder mehreren Wachsestern, 

(c) gegebenenfalls hochdispersem Siliciumdioxid, 

(d) gegebenenfalls einen oder mehrere kosmetische und/oder pharmazeutische Wirkstoffe enthaltend, 

(e) sowie gegebenenfalls Qbliche pharmazeutische bzw. kosmetische Hilfs- und/oder Zusatzstoffen 
enthaltend 

8. Verfahren zur Herstellung von Mikrospharulen nach Anspruch 6, dadurch gekennzeichnet, dafi eine 
Schmeizeaus 

(a) einem oder mehreren Fettalkoholen, gewahlt aus der Gruppe der verzweigten oder unverzweigten 
Alkylalkohole mit 16— 22 C-Atomen, 

(b) einem oder mehreren Wachsestern, 

(c) gegebenenfalls hochdispersem Siliciumdioxid, 

(d) gegebenenfalls einen oder mehrere kosmetische und/oder pharmazeutische Wirkstoffe, welche in 
gel6ster oder dispergierter Form vorliegen, enthaltend, 

(e) sowie gegebenenfalls Qbliche pharmazeutische bzw. kosmetische Hilfs- und/oder Zusatzstoffen 
enthaltend 

mechanisch zerteilt wird und die zerteilte Schmelze zum Erstarren gebracht wird 

9. Verwendung von Zusammensetzungen aus 

(a) einem oder mehreren Fettalkoholen, gewahlt aus der Gruppe der verzweigten oder unverzweigten 
Alkylalkohole mit 16—22 C-Atomen, 

(b) einem oder mehreren Wachsestern, 

(c) gegebenenfalls hochdispersem Siliciumdioxid 

(d) einen oder mehrere gegen Zersetzung empfindliche kosmetische und/oder pharmazeutische Wirk- 
stoffe enthaltend 

(e) sowie gegebenenfalls Qbliche pharmazeutische bzw. kosmetische Hilfs- und/oder Zusatzstoffen 
enthaltend 

zur Stabilisierung des oder der kosmetischen und/oder pharmazeutischen Wirkstoffes gegen Zerset- 
zung. 

10. Verwendung von Mikrospharulen, welche im wesentlichen zusammengesetzt sind aus 

(a) einem oder mehreren Fettalkoholen, gewahlt aus der Gruppe der verzweigten oder unverzweigten 
Alkylalkohole mit 16—22 C-Atomen, 

(b) einem oder mehreren Wachsestern, 

(c) gegebenenfalls hochdispersem Siliciumdioxid 

(d) ein n oder mehrere gegen Zersetzung mpfindliche kosmetische und/oder pharmazeutische Wirk- 
stoffe en thai t nd 

(e) sowie geg benenfalls Qbliche pharmazeutische bzw. kosmetische Hilfs- und/od r Zusatzstoff n 
enthaltend 

zur Stabilisierung des oder der kosm tischen und/oder pharmazeutischen Wirkstoffes gegen Zersetzung. 
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